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care of complicated  IAI under  the current AMA regimen will grow due  to  the  increase  in  the proportion of ESBL (+) strains of E. coli.  In 
contrast, the alternative (optimal) AMA therapy  leading to the decrease in E. coli drug-resistance is expected to reduce the cost of care of 
complicated  IAI    to the  level where the real and alternative (optimized) AMA consumption expenditures are comparable. Conclusion. The 
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Введение
Рост резистентности возбудителей инфекционных заболеваний 
тесно связан с объемом и характером потребления антимикроб-
ных препаратов (АМП) [1,2]. Так, при каждом успешном назначе-
нии АМП имеются повышенные риски меньшей эффективности 
последующего назначения данного препарата как для данного 
пациента, так и для вновь заболевших. В частности, резистент-
ность E. Coli к бета-лактамам преимущественно обусловлена син-
тезом бета-лактамаз расширенного спектра (БЛРС). При этом 
E. Coli утрачивает чувствительность к большинству бета-лактамов, 
за исключением карбапенемов [3,4]. В пилотном проекте Науч-
но-исследовательского института антимикробной химиотерапии, 
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касающемся мониторинга резистентности возбудителей интрааб-
доминальных инфекций в Российской Федерации (РФ), было про-
демонстрировано, что в структуре возбудителей штаммы E.  coli, 
продуцирующие бета-лактамазы расширенного спектра действия, 
составляют 21% для внегоспитальных и 57% для внутригоспи-
тальных интраабдоминальных инфекций, при сохраненной чув-
ствительности к карбапенемам [5,6]. Таким образом, карбапенемы 
являются идеальным АМП для терапии среднетяжелой и тяжелой 
полимикробной инфекции, в случаях высоких рисков БЛРС-про-
дуцирующих возбудителей, при этом риски развития антибиоти-
корезистентности минимальны [7]. Сведения о динамике бактери-
альной резистентности E. Coli, как основного возбудителя 
осложненных ИАИ, в Российской Федерации ограничены. Тем 
не менее, существующие возможности статистического модели-
рования позволяют прогнозировать динамику резистентности 
и возможные экономические последствия определенной терапев-
тической стратегии [8]. Осложненная ИАИ ассоциирована с повы-
шенным потреблением ресурсов системы здравоохранения и до-
полнительными расходами, связанными с неэффективностью 
проводимой терапии и включающими удлинение сроков госпита-
лизации, потребность в дополнительных хирургических вмеша-
тельствах, обследованиях и т. д. [8,9]. С учетом экономических 
последствий резистентности возбудителей ИАИ выбор тактики 
лечения должен основываться на анализе затрат и эффективно-
сти существующих альтернатив антибактериальной терапии [10]. 
Цель – выбор оптимальной, с точки зрения влияния на уровень 
резистентности, микробной флоры и экономической целесо-
образности структуры потребления АМП в многопрофильном ста-
Таблица 1.  Структура потребления антимикробных препаратов (АМП) для системного применения в стационарной сети г. Санкт-Петербурга в 2014 г. [16]. 
Table 1. Consumption of antimicrobial agents (АМA) for systemic use in the hospital network of   St. Petersburg in 2014 [16].
АМП / AMA
Текущий уровень потребления /  
Current consumption rate, %
Цефалоспорины / Cephalosporins 20
Ингибиторозащищенные цефалоспорины / Inhibitor protected cephalosporins 0,4
Ингибиторозащищенные пенициллины / Inhibitor protected penicillins 11
Фторхинолоны / Fluoroquinolons 31
Нитроимидазолы / Nitroimidazoles 3



























195,21 126 0% 0,52
Цефотаксим 58,71  0% 0,00
















120 1631 36% 43,72
Пиперациллин/
тазобактам
1200  0% 0,00
Фторхинолоны
Левофлоксацин 825,72 3650 14% 119,58
170,75
Ципрофлоксацин 59,84 21554 86% 51,17




1965,6 350 58% 1146,60
2163,95
Меропенем 2441,65 250 42% 1017,35
Эртапенем 3000  0% 0,00
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ционаре на примере оказания специализированной стационарной 
медицинской помощи пациентам с осложненной ИАИ. 
Методы
Стандартное определение случая осложненной ИАИ
Под осложненными ИАИ понимают инфекционный про-
цесс, распространяющийся за пределы зоны его возникно-
вения и вызывающий развитие перитонита или формирова-
ние абсцесса в брюшной полости или забрюшинном 
пространстве [11-14]. 
Расчет стоимости лечения
Был составлен перечень прямых затрат (ПЗ): стоимость раз-
личных схем антибактериальной терапии с учетом длительности 
пребывания пациентов в стационаре; стоимость нахождения 
в отделениях реанимации и интенсивной терапии с учетом дли-
тельности; стоимость ре-лапаротомий; стоимость гемотрансфу-
зий; стоимость инфекционных осложнений (инфекция области 
хирургического вмешательства (ИОХВ), нозокомиальные пнев-
монии) [15]. 
Стоимость режимов антибактериальной терапии оценивали ис-
ходя из стоимости средних поддерживающих суточных доз 
(Defined Daily Dose, DDD) АМП. 
В зависимости от стоимости одной DDD для каждого АМП с уче-
том текущей структуры потребления в многопрофильных стацио-
нарах Санкт-Петербурга была рассчитана средневзвешенная стои-
мость одной DDD для группы АМП по формуле:
C i = N 
i DDD 
i 









где C i – средняя стоимость одной DDD в i-той группе АМП; C ij – 
стоимость одной DDD j-того АМП в i-той группе АМП; DDD ij  – коли-
чество потреб ленных DDD за период для j-того АМП i-той группы 
АМП; Ni – число АМП в i-той группе АМП.
При этом под текущим уровнем потребления понимали долю 
пациентов, принимающих ту или иную группу АМП, а под текущим 
уровнем резистентности понимали долю БЛРС (+) штаммов E. coli. 
Данные о структуре потребления АМП в многопрофильных ста-
ционарах Санкт-Петербурга, а также расчеты стоимости DDD АМП 
приведены в таблицах 1-2.
Другие затраты, связанные с терапией осложненных ИАИ, рас-
считывали исходя из данных исследования Guilbart M. с соавт. 
(2016), в котором сравнивали ПЗ при эффективном и неэффек-
тивном стартовом режиме антибактериальной терапии у пациен-




Стартовый режим терапии эффективен / 
Effective starting therapy 
Стартовый режим терапии неэффективен / 
Ineffective starting therapy
Длительность госпитализации (дни) / 
Hospital stay duration (days)
11,5 18,7
Релапаротомия / Re-laparotomy 9,3% 17,6%
Гемотрансфузии / Hemotransfusions 5,6% 14,2%
Абсцесс / Abscess 7,4% 10,1%
Пневмония / Pneumonia 7,4% 16,2%
Госпитализация в ОРИТ /  
Hospitalization in ICU
22,8% 41,2%
Длительность госпитализации в ОРИТ 
(дни) / Hospital stay in ICU (days)
1,8 6,2
Примечание. ОРИТ – отделение реанимации и интенсивной терапии.





Стартовый режим терапии эффективен / 
Effective starting therapy 
Стартовый режим терапии неэффективен / 
Ineffective starting therapy
Тариф ОМС за один койко-день, руб. / 
Insurance premium per bed per day, Rub
1 979×11,5×93=2 127849 1 979×18,7×7=241410
Релапаротомия / Relaparotomy,  % 17 348×9,3%×93=150817 17 348×17,6%×7=19914
Гемотрансфузии / Hemotransfusions 905×5,6%×93=4735 90×14,2%×7=838
Абсцесс / Abscess 3 766×7,4%×93=26052 3 766×10,1%×7=2481
Пневмония / Pneumonia 5 300×7,4%×93=36662 5 300×16,2%×7=5600
Госпитализация в ОРИТ /  
Hospitalization in ICU
26 100×22,8%×1,8×93=1001295 26 100×41,2%×6,2×7=434826
Итого, руб / Total, Rub 3347410 705068
Примечание. ОМС – обязательное медицинское страхование; ОРИТ – отделение реанимации и интенсивной терапии.
Note. ОМС  – compulsory medical insurance; ICU – intensive care unit.




Показатель / Parameter Инг+пен  Инг+цеф Карб Нитр Фтор Цеф
Текущий уровень потребления АМП /  
Current AMA consumption rate
11 0,4 1,0 3,0 31 20
Оптимальный уровень потребления АМП /  
Optimal AMA consumption rate
0 5,0 30 25 0 40
Начальная резистентность / Initial drug-resistance 7,0 13 0 0 10 13
Конечная резистентность  
(при неэффективном стартовом режиме терапии) / 
Final drug-resistance (under ineffective starting therapy)
20 20 0 0 20 20
Конечная резистентность  
(при эффективном стартовом режиме терапии) /  
Final drug-resistance (under effective starting therapy)
1,0 6,0 0 0 10 6,0
Примечание. Инг+пен – ингибитор-защищенные пенициллины; Инг+цеф – ингибитор-защищенные цефалоспорины; Карб – карбапенемы;  
Нитр – нитроимидазолы; Фтор – фторхинолоны; Цеф – цефалоспорины 3-го поколения; АМП – антимикробные препараты.
Note. Инг+пен – inhibitor-protected penicillins; Инг+цеф – inhibitor-protected cephalosporins; Карб – carbapenems; Нитр – nitroimidazoles; Фтор – fluoroquinolones; 
Цеф – 3rd generation cephalosporins; АМП – antimicrobial drugs.
1-й год 2-й год 3-й год 4-й год 5-й год 6-й год
Затраты на терапию ИАИ, 
вызванных E.coli БЛРСМ(+) 708 930 838 187 967 445 1 096 702 1 225 959 1 355 216
Затраты на терапию ИАИ,
вызванных E.coli БЛРСМ(-) 3 439 130 3 396 585 3 354 040 3 311 494 3 268 949 3 226 404
R (пен+инг) 7,0% 9,6% 12,1% 14,7% 17,3% 19,8%




























































Число пациентов, у которых при текущем режиме потребления 
АМП стартовый режим терапии окажется неэффективным, на 100 
пациентов определяли по формуле:
N
NE
 = 100  ni=1 LiRi , 
где n – число групп АМП; Li – планируемый уровень потребления 
i-той группы АМП; Ri – резистентность i-той группы АМП в рас-
сматриваемый момент времени. 
Число пациентов с эффективной стартовой терапией вычисля-
ли как (100 – N
NE 
). 
Стоимость затрат на терапию пациентов, у которых стартовый 
режим терапии был не эффективным, определяли по формуле:
C
NE




) ni=1 LiRi C
i, 
где n – число групп АМП; Li – планируемый уровень потребления 
i-той группы АМП; Ri – резистентность i-той группы АМП в рас-
сматриваемый момент времени; Ci – средняя стоимость 1 DDD 
внутри группы; tNE  – средней продолжительностью неэффектив-
ной терапии; tE – средняя продолжительность курса при адекват-
ной начальной терапии.




 = 100 t
E
  ni=1 Li C
i, 
где tE – средняя продолжительность эффективной терапии.
Расчет других затрат на 100 пациентов с осложненной ИАИ при 
эффективности и неэффективности стартового режима антибак-
териальной терапии приведен в таблице 4.
Динамика бактериальной резистентности: структура математи-
ческой модели  
Прогнозирование резистентности осуществляли с помощью 
регрессионной модели, разработанной и представленной нами 
























































1-й год 2-й год 3-й год 4-й год 5-й год 6-й год
Затраты на терапию ИАИ, 
вызванных E.coli БЛРСМ(+) 638 261 567 865 497 469 427 073 356 677 286 281
Затраты на терапию ИАИ,
вызванных E.coli БЛРСМ(-) 4 252 538 4 275 643 4 298 748 4 321 853 4 344 958 4 368 063
R (пен+инг) 7% 5,8% 4,7% 3,5% 2,3% 1%
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ных по математическому ожиданию временных рядов с учетом 
влияния независимых факторов, в нашем случае – фактора по-










 βjl Xj(t-l)+ φlR(t-l)+T(t)+kW(t), 
где t – временной период; Xj(t-l) – объем потребления j-того анти-
биотика с временным лагом  l; R(t) – значение резистентности, 
процент резистентных случаев для пары бактерии и АМП за интер-
вал t; T(t) – логарифмическая или степенная функция от времени; 
kW(t) – сезонность (ноль в весенне-летний период, 1 – в осен-
не-зимний); R
∼
(t-l) – значение логарифма резистентности 
с  лагом l. 
В результате на примере E. Coli были стратифицированы риски 
развития резистентности при реальной стратегии потребления 
АМП. Под уровнем потребления понимали распределение потре-
бления различных групп АМП в процентах на популяцию. Потре-
бление измеряли в DDDs, деленных на количество койко-дней 
в периоде (DDDh). 
Результаты
Сравнение  динамики  затрат  при  различных  сценариях  потре-
бления АМП
Одним из основных параметров, влияющих на величину за-
трат, является уровень резистентности E. Coli [8-10]. Зная теку-
щую структуру потребления АМП и существующие уровни рези-
стентности возбудителей, возможно спрогнозировать изменение 
резистентности за определенный период времени и рассчитать 
динамику затрат, связанных с изменением доли резистентных 
штаммов. Построенная математическая модель позволяет также 
найти оптимальный уровень потребления АМП, при котором ри-
ски развития резистентности E.  coli минимизируются [17,18]. 
Данные по прогнозированию резистентности при различных 
стратегиях потребления АМП представлены в таблице 5.
Таким образом, с помощью математического моделирования 
было показано, что реальный уровень потребления АМП, при ко-
тором более 60% потребления приходится на фторхинолоны, це-
фалоспорины 3-го поколения и ингибитор-защищенные пеницил-
лины, приведет к росту доли БЛРС-резистентных штаммов E. Coli 
на 7% в течение последующих 5 лет. В то же время при альтерна-
тивном (оптимальном) потреблении АМП (практически полный 
вывод из клинической практики ингибитор-защищенных пеницил-
линов и фторхинолонов, на фоне увеличения потребления карба-
пенемов на 30% и прироста потребления цефалоспоринов 3-го 
поколения на 20%) приведет к снижению доли БЛРС (+) штаммов 
E. Coli на 7%.
Прогноз динамики затрат на терапию осложненной ИАИ при ее 
проведении согласно реальной клинической практике и по альтер-
нативному сценарию (оптимальное потребление АМП) представ-
лен на рисунках 1 и 2.
Из данных, представленных на рисунках 1-2, видно, что стои-
мость случая осложненной ИАИ при назначении АМП в соответ-
ствии с реальной практикой потребления будет расти ввиду роста 
доли БЛРС (+) штаммов E. Coli. В то же время проведение анти-
бактериальной терапии в условиях альтернативной (оптимальной) 
структуры потребления приведет к значимому снижению доли 
БЛРС (+) штаммов E. Coli и практически сравнивает суммарную 
стоимость одного случая терапии осложненной ИАИ при реальной 
и альтернативной (оптимальной) структуре потребления. Расчет-
ная разница в стоимости между стратегиями потребления на 100 
случаев ИАИ в 1-й год составляла 742739 руб. в пользу реальной 
практики, а через 5 лет разница снизилась до 72724 руб. Суммар-
ные затраты за 5 лет для реальной и альтернативной (оптималь-
ной) структуры потребления составили 26 189 041 руб. 
и 28 635 428 руб. соответственно. 
Обсуждение
Рост бактериальной резистентности является одной из гло-
бальных проблем, ведущей к значительным экономическим по-
следствиям [22]. Именно поэтому выбор динамики резистентно-
сти, как одной из конечных точек оценки эффективности 
антимикробной терапии, является крайне актуальным. Целью 
настоящего исследования было с помощью математического 
моделирования выявить оптимальную, с точки зрения экономи-
ческой эффективности, структуру потребления АМП на стацио-
нарном этапе оказания медицинской помощи, при которой риски 
увеличения уровня резистентности возбудителей инфекций 
были минимальны. При этом стоимость возможных дополни-
тельных затрат на приобретение более дорогостоящих АМП ком-
пенсировалась снижением общей стоимости терапии случаев 
инфекций, вызванных полирезистентными штаммами. Посколь-
ку использованная математическая модель построена на про-
гнозировании резистентности E. Coli, в качестве клинической 
модели были выбраны осложненные ИАИ – как пример инфек-
ций, при которых основным возбудителем является E. Coli, а не-
эффективность стартового режима терапии имеет доказанные 
экономические последствия.
В ранее опубликованном нами исследовании было показано, 
что при горизонте моделирования 1 год затраты на один случай 
терапии, осложненной ИАИ, согласно реальной практике приме-
нения АМП составляют 83 048,08 руб. в сравнении с более безо-
пасной в плане развития резистентности альтернативой (терапия 
эртапенемом) – 91 706,06 руб. [23]. При этом разница в затратах 
обусловлена прежде всего стоимостью АМП: альтернативный ва-
риант оказался в 4 раза дороже стратегии, применяемой в реаль-
ной практике, а разница в затратах на АМП не компенсировалась 
уменьшением непрямых затрат [23].
Тем не менее, на фоне роста резистентности при реальной 
практике потребления АМП будет иметь место снижение эффек-
тивности стартового режима терапии, что потребует дополни-
тельных затрат. Сложившая ситуация в перспективе может спо-
собствовать снижению объемов дополнительных вложений 
на единицу дополнительной эффективности (ICER). Так, в насто-
ящем исследовании при математическом моделировании уровня 
резистентности было показано, что при текущем уровне потре-
бления (см. табл. 5), при котором более 60% всех потребляемых 
АМП составляют фторхинолоны, цефалоспорины 3-го поколе-
ния и ингибитор-защищенные пенициллины, рост доли БЛРС (+) 
штаммов E. Coli за 5 лет составит 7%, при этом в течение всего 
периода прогнозирования будет иметь место рост прямых меди-
цинских затрат на 433560 руб. на 100 случаев терапии осложнен-
ных ИАИ.
Рассчитанная альтернативная (оптимальная) структура потре-
бления (исключение из употребления фторхинолонов и ингиби-
тор-защищенных пенициллинов, при увеличении доли карбапене-
мов до 30% и цефалоспоринов до 40%) позволит снизить долю 
полирезистентных штаммов E. Coli на 7%, при снижении прямых 
затрат на 100 случаев терапии осложненных ИАИ на 236 455 руб. 
(см. табл. 5). При этом через 5 лет имеет место практически пол-
ное выравнивание суммарной стоимости одного случая терапии, 
осложненной ИАИ, при реальной и оптимальной структуре потре-
бления (расчетная разница в стоимости между стратегиями потре-
бления на 100 случаев ИАИ в 2009 г. составляла 742739 руб. 
в пользу реальной практики, со снижением через 5 лет 
до 72724 руб.).
Кроме экономического эффекта, крайне важны вопросы безо-
пасности проводимой антибактериальной терапии. Согласно по-
следним данным терапия фторхинолонами ассоциирована с по-
вышенными рисками коллаген-ассоциированных серьезных 
нежелательных явлений [24-26]. Ограничение применения этой 




1.  Применение математического моделирования позволяет 
рассчитать динамику резистентности возбудителей инфек-
ций различной локализации и выбрать оптимальную в отно-
шении экологии стационара структуру потребления АМП.
2.  На основании математического моделирования показано, 
что отказ от использования в клинической практике фторхи-
нолонов и ингибитор-защищенных пенициллинов при лече-
нии осложненной ИАИ в пользу карбапенемов и цефалоспо-
ринов 3-го поколения приведет к снижению доли БЛРС (+) 
штаммов E. Coli на 7% в течение 5 лет. 
3.  Оптимизация потребления АМП на стационарном этапе (от-
каз от фторхинолонов и защищенных пенициллинов со-
вместно с увеличением доли карбапенемов и цефалоспори-
нов) является экономически целесообразной: через 5 лет 
стратегии потребления АМП по альтернативному (оптималь-
ному) сценарию имеет место практически полное выравни-
вание суммарной стоимости одного случая терапии ослож-
ненной ИАИ в сравнении с имеющей место в настоящее 
время структурой потребления АМП.
4.  Суммарные затраты на терапию группы из 100 пациентов 
за период 5 лет при оптимизации потребления АМП выше 
существующих на 9%, или в среднем на 4 892,77 руб./паци-
ентов/год., что не ведет к существенному увеличению затрат 
бюджета здравоохранения.
5.  Ограничение применения фторхинолонов позволит улуч-
шить профиль безопасности проводимой антибактериаль-
ной терапии инфекционных заболеваний за счет снижения 
рисков коллаген-ассоциированных серьезных нежелатель-
ных явлений.
Рекомендации
1.  В плане контроля роста полирезистентных штаммов сре-
ди возбудителей нозокомиальных инфекций в условиях 
оказания специализированной стационарной медицин-
ской помощи рекомендовано ограничение использо-
вания фторхинолонов и защищенных пенициллинов 
с  одновременным увеличением доли карбапенемов и це-
фалоспоринов.
2.  Требуется проведение динамического контроля уровня рези-
стентности возбудителей инфекций различной локализации 
на городском и региональном уровне, что позволит прогно-
зировать экономическую эффективность различных режи-
мов терапии.
Ограничение исследования
1.  При прогнозировании резистентности E. coli объемы и струк-
тура потребления АМП в течение всего периода прогнозиро-
вания (5 лет) были приняты неизменными.
2.  Ввиду отсутствия среди внегоспитальных E. Coli карбапе-
нем-резистентных штаммов, исходя из методологии ра боты 
математической модели, невозможно рассчитать  вероятность 
их появления на фоне увеличения доли карбапенемов 
в структуре потребления антибактериальных препаратов.
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